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Традиційна парадигма «хро-
нічний бронхіт — хвороба епі-
телію» і сьогодні не втратила
своєї актуальності, хоча й роз-
ширена за рахунок вказівок на
значення емфіземи у форму-
ванні необоротного компонен-
та легеневої недостатності, су-
динних механізмів і медіаторів
запалення [1]. Тютюнопаління
призводить до зміни як функції,
так і структури всієї бронхоле-
геневої системи, включаючи
альвеоли, капіляри й імунну сис-
тему легень [2]. Епітелій ди-
хальних шляхів — головна точ-
ка дотику для екзогенних окис-
ників, що знаходяться в димі
сигарет. Під дією низьких доз
конденсату сигаретного диму
зростає проліферативна актив-
ність клітин епітелію бронхів, а
під дією великих доз конденса-
ту — уповільнюється за рахунок
стимуляції апоптозу.
В основі структурної перебу-
дови бронхіального епітелію
лежить широкий спектр фено-
типічної модифікації епітелі-
альних клітин бронхів, вклю-
чаючи гіперплазію, стратифіка-
цію, метаплазію в багатошаро-
вий плоский епітелій, анапла-
зію, а також атрофію. Остання
розвивається не тільки у фіналі
хронічного запалення, але й на
фоні первинно виниклої та про-
гресуючої дистрофії бронхіаль-
ного епітелію із синхронним
склерозуванням стінки бронхів
і судин мікроциркуляторного
русла — синдрому регенера-
тивно-пластичної недостатнос-
ті [1; 3; 4].
«Хвороба епітелію» при хро-
нічному обструктивному захво-
рюванні легень (ХОЗЛ) є при-
кладом того, що за певних умов
адекватна запально-репаратив-
на реакція переходить у хроні-
чний патологічний процес. По-
рушення гомеостатичних ме-
ханізмів на різних рівнях регу-
ляції призводить до змін і пе-
рекручення стереотипної кіне-
тики процесу, роз’єднання за-
палення та регенерації, неадек-
ватного фіброзу. Процес втра-
чає захисно-пристосувальний
характер, і його можна назвати
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дисрегенерацією (патологічна
регенерація) [5; 6].
Встановлено, що тривале ви-
користання антиоксидантів у лі-
куванні ХОЗЛ, насамперед у
курців, супроводжується пози-
тивною динамікою в основних
клінічних проявах ХОЗЛ (ка-
шель, задишка, мокротиння). До
препаратів, яким притаманні
властивості антиоксидантів і
мембранопротекторів, інгібі-
торів низки катаболічних фер-
ментів належить кверцетин. У
деяких водорозчинних формах
кверцетину особливе місце по-
сідає ліпофлавон — кверцетин,
який включається в особливу си-
стему доставки — ліпосому, що
дозволяє досягти активної пе-
нетрації кверцетину у вогнище за-
палення, завдяки високій біодо-
ступності ліпосомальних форм
доставки. Синергізм ефектів
кверцетину та ліпосомальної
форми фосфадилхоліну супро-
воджується вірогідним посилен-
ням антиоксидантної, цитопро-
текторної й ендотелійпротек-
торної дії.
Метою роботи є вивчення
впливу ліпофлавону на функ-
ціональну активність епітелію
у хворих на ХОЗЛ з тривалим
стажем тютюнопаління.
Під спостереженням перебу-
вало 42 хворих на ХОЗЛ, які
були розподілені на такі групи:
в 1-шу групу ввійшли 19 хворих
із ХОЗЛ III ступеня тяжкості,
що ніколи не палили; у 2-гу гру-
пу — 23 хворих із ХОЗЛ ІІІ сту-
пеня тяжкості, що мають стаж
паління більше 10 років. Конт-
ролем служили 9 здорових
пацієнтів у відповідному віково-
му діапазоні, що ніколи не па-
лили. Їм було проведено брон-
хоскопічне дослідження. Усі
хворі були клінічно, рентгено-
логічно, спірографічно, ендо-
скопічно обстежені. Матеріа-
лом дослідження служили брон-
хоальвеолярні змиви (БАЗ), от-
римані при діагностичній брон-
хоскопії. Для проведення куль-
тивації епітелію застосовував-
ся метод in vitro за Е. А. Лурієм.
Після завершення культивуван-
ня епітеліальних клітин бронхів,
проводилося дослідження фіб-
ринолітичної (активаторної) ак-
тивності (ФА) культурального
середовища за методом T. Ast-
rup, S. Mullertz, часу рекаль-
цифікації (ЧР) за H. Bergerhof,
L. Roca.
Отримані результати були об-
роблені за допомогою статис-
тичного пакета MS Excel.
Результати проведених на-
ми експериментів in vitro, що
документують динаміку про-
ліферативної активностї епіте-
лію бронхів у хворих 1-ї та 2-ї
груп під впливом ліпофлавону,
наведені в табл. 1.
Аналіз поданого в табл. 1
цифрового матеріалу свідчить,
що у хворих 1-ї групи проліфе-
ративний індекс (ПІ) становить
15,00±0,49 і повертається в діа-
пазон фізіологічних коливань
показника в експериментах 1 і 2.
У хворих 2-ї групи проліфератив-
на активність епітелію (ПАЕ),
навпаки, підвищена на 16 %
(P<0,01; P1<0,001) і вірогіднознижується в експериментах 2 та
3 під впливом ліпофлавону (ПІ
у здорових осіб — 17,13±0,83).
Результати дослідження ФА
культури клітин епітелію бронхів
у хворих 1-ї та 2-ї груп і динамі-
ка показника під впливом ліпо-
флавону наведені в табл. 2.
При аналізі наведеного в
табл. 2 цифрового матеріалу на-
ми враховувалося, що самому
культуральному середовищу
ФА не властива, а у викорис-
таній нами культуральній мо-
делі присутні тільки клітини
епітелію бронхів. Тому фібрино-
літична (активаторна — за ви-
користаною нами методикою)
активність культурального се-
редовища може бути зумовле-
на тільки синтезом активатора
плазміногена безпосередньо
самими клітинами, що підтвер-
джується і даними літератури
[8; 9].
Встановлено, что перебіг
ХОЗЛ III ступеня тяжкості, що
перебігає у хворих із тривалим
стажем тютюнопаління, харак-
теризується зниженням ФА (на
12,7 %, P<0,001) клітин епітелію
бронхів, що можна розцінити як
істотний фактор прогресуван-
ня захворювання (у здорових
Таблиця 1
Динаміка проліферативної активності епітелію бронхів
під впливом ліпофлавону у хворих 1-ї та 2-ї груп,
проліферативний індекс
         Етапи експерименту, Статистичний показник
               групи хворих M±m n P P1 P2
Експеримент 1. Культуральний
експеримент без ліпофлавону
1-ша група 15,00±0,49 19 <0,05 — —
2-га група 19,87±0,57 23 <0,01 <0,001 —
Експеримент 2. Преінкубація
клітин епітелію з ліпофлавоном
перед введенням
у культуральне середовище
1-ша група 16,20±0,60 19 <0,5 — <0,2
2-га група 18,11±0,59 23 <0,5 <0,05 <0,05
Експеримент 3. Ліпофлавон
вводиться  безпосередньо
в культуральне середовище
1-ша група 16,61±0,64 19 >0,5 — <0,05
2-га група 17,70±0,61 23 >0,5 <0,5 <0,01
Контрольна група 17,13±0,83 9 — — —
Примітка. У табл. 1–3: P — вірогідність розходжень, вирахувана
порівняно з контрольною групою, P1 — вірогідність розходжень, ви-рахувана порівняно з 1-ю групою хворих у відповідному експерименті,
P2 — вірогідність розходжень, вирахувана порівняно з експериментом 1у тій же групі хворих.
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осіб лейкоцити активують фіб-
роліз при 21,61 %) .
Результати дослідження про-
коагулянтної активності куль-
тури клітин епітелію бронхів у
хворих 1-ї та 2-ї груп і динамі-
ка показника під вливом ліпо-
флавону подані в табл. 3.
Як видно з табл. 3, у хворих
1-ї групи ЧР культурального
середовища знижено на 27,4 %
(P<0,001), а у хворих 2-ї групи
— на 49,0 % (P і P1 <0,001). Векспериментальних моделях із
ліпофлавоном прокоагулянтна
активність клітин епітелію зни-
жується — досліджуваний по-
казник зростає на 25,3–12,7 %
(P1<0,001; P2<0,001).Таким чином, нами встанов-
лена можливість ліпофлавон-
опосередкованої корекції не тіль-
Таблиця 3
Вплив ліпофлавону на час рекальцифікації
(за H. Bergerhof, L. Roca [10]) культурального середовища
культури клітин епітелію бронхів у хворих 1-ї та 2-ї груп,  %
          Етапи експерименту,           Стат. показник
                групи хворих M±m n P P1 P2
Експеримент 1. Культуральний
експеримент без ліпофлавону
1-ша група 72,92±1,30 19 <0,001 — —
2-га група 51,34±1,64 23 <0,001<0,001 —
Експеримент 2. Преінкубація
клітин епітелію з ліпофлавоном
перед введенням
у культуральне середовище
1-ша група 91,36±1,78 19 <0,001 — <0,001
2-га група 66,34±1,77 23 <0,001<0,001 <0,001
Експеримент 3. Ліпофлавон
вводиться безпосередньо
в культуральне середовище
1-ша група 88,05±1,60 19 <0,001 — <0,001
2-га група 69,30±1,74 23 <0,001<0,001 <0,001
Контрольна група 100,31±1,87 9 — — —
Таблиця 2
Вплив ліпофлавону на фібринолітичну (активаторну) активність
(за T. Astrup, S. Mullertz [7]) культурального середовища
культури клітин епітелію бронхів у хворих 1-ї та 2-ї груп,  %
          Етапи експерименту,           Стат. показник
                групи хворих M±m n P P1 P2
Експеримент 1. Культуральний
експеримент без ліпофлавону
1-ша група 116,16±1,57 19 <0,001 — —
2-га група 87,32±1,75 23 <0,001<0,001 —
Експеримент 2. Преінкубація
клітин епітелію з ліпофлавоном
перед введенням
у культуральне середовище
1-ша група 115,16±1,50 19 <0,001 — >0,5
2-га група 97,88±1,90 23 <0,5 <0,01 <0,001
Експеримент 3. Ліпофлавон
вводиться безпосередньо
в культуральне середовище
1-ша група 118,11±1,37 19 <0,001 — <0,5
2-га група 89,79±1,87 23 <0,001<0,001 <0,5
Контрольна група 100,00±1,82 9 — — —
ки фібринолітичної, але й прокоа-
гулянтної активності тканин сли-
зової оболонки бронхів у хворих
на ХОЗЛ з тривалим стажем тю-
тюнопаління.
Встановлені нами наукові
факти дозволяють зробити такі
висновки:
1. Особливістю патогенезу
ХОЗЛ III ступеня тяжкості в
осіб із тривалим стажем тютю-
нопаління є особлива форма
регенеративно-пластичної не-
достатності (характеризується
підвищеною проліферативною
активністю бронхіального епі-
телію), вірогідно більш глибо-
ким порушенням фібринолітич-
ної (синтез активатора плазмі-
ногена) та прокоагулянтної ак-
тивності клітин епітелію.
2. У експериментальних мо-
делях in vitro доведено, що лі-
пофлавон впливає на пролі-
феративну, фібринолітичну та
прокоагулянтну активність
бронхіального епітелію, що
полягає в зниженні проліфера-
тивної активності клітин, підви-
щенні фібринолітичної та зни-
женні прокоагулянтної актив-
ності епітеліоцитів хворих на
ХОЗЛ.
3. Зазначені факти можна
розцінювати як наукове обгрун-
тування доцільності викорис-
тання ліпофлавону для корекції
репаративної регенерації, фіб-
ринолітичної та прокоагулянт-
ної функціональної активності
клітин епітелію слизової оболон-
ки бронхів у хворих на ХОЗЛ,
насамперед, у осіб із тривалим
стажем паління.
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О. К. Асмолов, Т. А. Рибак
ВПЛИВ ЛІПОФЛАВОНУ НА ФУНКЦІОНАЛЬНУ
АКТИВНІСТЬ КЛІТИН БРОНХІАЛЬНОГО ЕПІТЕЛІЮ
У ХВОРИХ НА ХРОНІЧНЕ ОБСТРУКТИВНЕ ЗАХВО-
РЮВАННЯ ЛЕГЕНЬ III СТУПЕНЯ ТЯЖКОСТІ З ТРИ-
ВАЛИМ СТАЖЕМ ТЮТЮНОПАЛІННЯ
Вивчено вплив ліпофлавону на функціональну актив-
ність епітелію у хворих на хронічне обструктивне захво-
рювання легень з тривалим стажем тютюнопаління.
Встановлено, що особливістю патогенезу при цьому
захворюванні є підвищена проліферативна активність
бронхіального епітелію, порушення фібринолітичної та
прокоагулянтної активності його клітин.
Обгрунтована доцільність застосування ліпофлавону
для корекції репаративної регенерації, фібринолітичної та
прокоагулянтної функціональної активності клітин епіте-
лію слизової оболонки бронхів.
Ключові слова: хронічне обструктивне захворювання
легень, тютюнопаління, ліпофлавон.
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LIPOPHLAVON INFLUENCE ON FUNCTIONAL
ACTIVITY OF THE BRONCHIAL EPITHELIUM CELLS
IN PATIENTS SUFFERING FROM CHONIC OBSTRUC-
TION LUNG DISEASE OF THE III DEGREE OF SEVERE-
TY WITH A LONG TERM OF SMOKING
Lipoflavon influence on the functional activity of the epi-
thelium in patients suffering from chronic obstruction lung
disease with a long term of smoking has been studied.
It is established that the peculiarity of this disease pa-
thogenesis is increased proliferative activity of the bronchial
epithelium, impairment of fibrinolytic and procoagulating ac-
tivity of its cells.
Expediency of lipoflavon usage for correction of repara-
tive, regenerative, fibrinolytic and procoagulating activity of
the cells of the bronchial epithelium.
Key words: chronic obstruction lung disease, smoking, lipo-
flavon.
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